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Asunto : Poder especial Eddie Manotas

El sﬁscrito, ALBERTO URIBE CORREA, domiciliado eh la ciudad de Medellin, obrando en
representacion de la UNIVERSIDAD DE ANTIOQUIA, por medio del presente escrito otorgo a
Carlos R. Olarte y/o Juan Guillermo Moure, poder especial, amplio y suficiente para tramitar
la solicitud de Patente de Invencion titulada: “GELACION IONICA SOBRE SOLIDOS”, a
cuyo efecto los faculta para dar todos los pasos necesarios ante la Superintendencia de Industria
y Comercio y ante cualquier autoridad administrativa o judicial de cualquier jerarquia para
cumplir con lo encomendado, elevar solicitudes, recursos, respuestas y oposiciones, pagar
impuestos y anualidades, solicitar testimonios, recibir documentos y valores, desistir y percibir.
Se concede poder suficiente para recibir notificaciones a nombre de la universidad, otorgar
poderes a quienes vayan a representar a la universidad administrativa, judicial y
extrajudicialmente, responder en juicio a todas las reclamaciones o demandas que por motivo de
lo encomendado se presentaren, dandoles asimismo facultad para sustituir el presente y revocar

dichas sustituciones.
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by means of this document assign(s) worldwide,
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Maria Clara Munera

Universidad de Antioquia

a University organized under a special
autonomous legal regulation and the laws of
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Colombia,

domiciled in
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Calle 67 No. 53 — 108, Bloque 16, Oficina 104, Medellin (Colombia)

(hereinafter referred to as the “ASSIGNEE”.),
all my (our) rights, including those of priority,
title and interest in and to my (our) invention for
a new and useful improvement entitled and as
fully set forth and described in:

(de ahora en adelante el “CESIONARIO™.),
todos mis (nuestros) derechos, incluyendo los de
prioridad, titulo e interés sobre mi (nuestra)
invencion tal como describe en:

Gelacion i6nica sobre sélidos

Done and signed in Medellin, on the 31th day of

July 2013
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Dado y firmado en Medellin, el 31 de julio de
2013
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Dependencia:
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Recorrido:

ZOZO AAAA MM DD
Tipo de Radicacion: Entrada: <& Salida: o Traslado: O Convenio: O
Radicador: ’ Planilla:
D No. Radicacion Consecutivo Item Item Unidad de Conservacion
1 (5.‘. 203,‘0(/“‘ O 1 Bolsa
2 2 Caja
3 3 Libro
4 4 Sobre
5 5 Tomo
6 6 Otro
7 Item Soporte Documental
8
72 cD
9 8 Disquete
10 9 DVD
"1 10 Folleto
12 11 Foto
13 12 Periddico
14 13 Plano
15 14 Publicacién Periodica
16 15 USB
17 16 Otro
Observaciones:
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Maria Clara Minera

Asunto :  Poder especial Eddje-Manotas

El sﬁscrito, ALBERTO URIBE CORREA, domiciliado en la ciudad de Medellin, obrando en
representacion de la UNIVERSIDAD DE ANTIOQUIA, por medio del presente escrito otorgo a
Carlos R. Olarte y/o Juan Guillermo Moure, poder especial, amplio y suficiente para tramitar
la solicitud de Patente de Invencion titulada: “GELACION TONICA SOBRE SOLIDOS”, a
cuyo efecto los faculta para dar todos los pasos necesarios ante la Superintendencia de Industria
y Comercio y ante cualquier autoridad administrativa o judicial de cualquier jerarquia para
cumplir con lo encomendado, elevar solicitudes, recursos, respuestas y oposiciones, pagar
impuestos y anualidades, solicitar testimonios, recibir documentos y valores, desistir y percibir.
Se concede poder suficiente para recibir notificaciones a nombre de la universidad, otorgar
poderes a quienes vayan a representar a la universidad administrativa, judicial y
extrajudicialmente, responder en juicio a todas las reclamaciones o demandas que por motivo de
lo encomendado se presentaren, dandoles asimismo facultad para sustituir el presente y revocar

dichas sustituciones.

Atentamente,

ALBERTO URIBE CORREA
C.C.N° 8.346.555
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(hereinafter referred to as the “ASSIGNEE”.), (de ahora en adelante el “CESIONARIO”.),

all my (our) rights, including those of priority, todos mis (nuestros) derechos, incluyendo los de
title and interest in and to my (our) invention for prioridad, titulo e interés sobre mi (nuestra)
anew and useful improvement entitled and as invencion tal como describe en:

fully set forth and described in:
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GELACION IONICA SOBRE SOLIDOS

1. CAMPO TECNICO

La invencién se refiere a un proceso de encapsulacion de sélidos insolubles en agua que
comprende la adiciéon de una macromolécula cargada negativamente a una suspension
acuosa del solido insoluble, seguido de un tratamiento térmico y la adicién de iones
divalentes para formar una coraza que recubre el sélido. El tratamiento térmico de la
macromolécula y la adicion de sales de calcio a unas concentraciones y tiempos
adecuados, induce una alta adsorcién (mayor al 80%) de estos compuestos sobre la
superficie de las particulas sélidas insolubles sin generar su desestabilizacién coloidal
(formaciéon de agregados o grumos), formdndose asi una suspensién estable de

microcdpsulas.

Mediante variaciones en las condiciones de secado y quimica de superficie de las
microcdpsulas en suspension, es posible modificar el grado de agregacién de las
microcdpsulas secas. De esta forma es posible generar microcdpsulas de particulas
individuales o aglomerados de particulas que pueden encapsular compuestos

hidrosolubles.

2. ANTECEDENTES DE LA INVENCION

La encapsulacién de sélidos insolubles en agua puede lograrse mediante procesos fisicos,
fisicoquimicos o quimicos. Los procesos fisicos como el secado por aspersion,
recubrimiento en lecho fluidizado o fluidos supercriticos, exponen el material a
temperaturas superiores a la ambiente, lo cual puede degradar compuestos termoldbiles (1).
Por lo tanto, los procesos fisicoquimicos como la coacervacién o los procesos quimicos
como la polimerizacion interfacial o entrecruzamiento enzimatico son una alternativa de

microencapsulacion que conserva la integridad quimica de los compuestos a encapsular (2).



Los procesos fisicoquimicos de microencapsulacion aplicados a la encapsulaciéon de
sOlidos insolubles usualmente emplean los métodos basados en las interacciones idnicas
tales como la gelacidn i6nica, la precipitacion dcida, la coacervacion y los procesos capa-
por-capa (2). Estos procesos emplean macromoléculas cargadas, tipo proteinas,
polisacdridos o polielectrolitos sintéticos que interactiian electrostiticamente con otras
macromoléculas o iones de carga contraria en solucién o presentes en la superficie del
solido a encapsular. De esta forma se genera un gel de la matriz compleja polimérica que

recubre el solido de interés.

La microencapsulacion mediante gelacién idnica presenta ventajas sobre los otros
métodos de interacciones i6nicas debido a que emplea una sola macromolécula cargada,
simplificando el sistema y los costos del proceso, al igual que permite un mayor control
sobre la viscosidad del sistema de trabajo. La gelacién i6nica consiste en la extrusion o
emulsificacion de una macromolécula cargada (e.g. alginato de sodio) en forma de gotas,
en una solucién de un contraién (e.g. cloruro de calcio), generdndose en su contacto la

inmediata gelacion de la parte externa de la gota.

Posteriormente los contraiones persisten en su difusion hacia el interior de la particula y
asf inducir su gelacion total. Sin embargo, el mecanismo de difusion del contraién induce
usualmente una gelacion heterogénea de la particula, lo cual no es conveniente para
aplicaciones donde la cinética de liberacién de un compuesto activo debe ser controlada (3).
La gelacion i6nica mediante el mecanismo de gelacion interna, resuelve el inconveniente
de la gelacion por difusion al incorporar una forma inactiva del contraidn, la cual se activa

(e.g. mediante cambio de pH) solo después de su mezcla con la macromolécula (3).

El método de gelacién i6nica se ha empleado para la microencapsulacion de polifenoles (2),
medicamentos para la osteoporosis (4), pro-bidticos (5,6), antibidticos (7) y la generacion
de cdpsulas biocompatibles de compuestos activos (8). Sin embargo, uno de sus
principales inconvenientes es la alta porosidad del gel formador de la matriz de la

microcdpsula, lo cual permite la rdpida difusion de los compuestos encapsulados (9-11).



Este problema puede ser resuelto mediante la generaciéon de una matriz gelada a partir de
proteinas o mezclas de proteinas y polisacaridos, ya sea mediante calentamiento,
entrecruzamiento enzimatico o acidificacién (1). La obtencién de la matriz gelada de la
microparticula mediante calentamiento (12) o acidificacién pueden no ser viables para
compuestos susceptibles a estas condiciones ambientales y en el caso del entrecruzamiento
enzimatico, su posibilidad de uso y efectividad de entrecruzamiento estdn determinadas

por el tipo de proteina empleada, lo cual limita su rango de aplicacién.

El estado del arte del proceso de microencapsulacion por el método de gelacién idnica
muestra la necesidad de obtener una matriz gelada para la microparticula de baja
porosidad, a partir de proteinas o mezclas de proteinas con polisacaridos, bajo condiciones

que no impliquen calentamiento excesivo o acidificaciéon del medio para su obtencion.

La presente invencion logra, mediante un proceso de microencapsulacion, formar una
matriz de macromoléculas cargadas sobre la superficie de los sdlidos insolubles en agua
generando microesferas, mediante una adsorcién controlada de las macromoléculas sobre
la superficie del sélido en presencia de iones polivalentes a baja temperatura y su gelacion
al aumentar la temperatura hasta temperatura ambiente o superior, dependiendo del tipo de

macromolécula empleada.

3. BREVE DESCRIPCION DE LA INVENCION

La presente invencion desarrolla un proceso de microencapsulacion de sélidos insolubles
en agua, mediante la gelacién idnica de macromoléculas sobre la superficie de las
particulas sélidas en suspension con didmetros de particula entre 0,1 y 1000 micrémetros.
Las microcapsulas en suspension pueden ser secadas por procesos como el secado por
aspersion, para generar microcdpsulas secas o aglomeradas tipo microesferas, que
contienen por lo menos un 10% en peso de material formador de coraza con respecto al

peso de la microcdpsula seca.



4. BREVE DESCRIPCION DE LAS FIGURAS

Figura 1. Microfotografia electrénica de transmisién de microcdpsula de carbonato de

calcio empleando caseinato de sodio como compuesto formador de coraza (Ejemplo 1).

Figura 2. Microfotografia electronica de barrido de microcapsula de carbonato de

calcio empleando caseinato de sodio como compuesto formador de coraza (Ejemplo 1).

Figura 3. Microfotografia electrénica de barrido de microcdpsula de carbonato de
calcio-fosfato de calcio con tratamiento 4cido, empleando caseinato de sodio como

compuesto formador de coraza (Ejemplo 2).

Figura 4. Microfotografia Optica de microcdpsulas de carbonato de calcio-fosfato de

calcio con tratamiento dcido con violeta de cresilo encapsulado (Ejemplo 2).

Figura 5. Distribuciéon de tamaio de particula de microcdpsulas de carbonato de

calcio empleando caseinato de sodio como compuesto formador de coraza (Ejemplo 1).

Figura 6. Distribucién de tamafio de particula de microcapsulas de carbonato de
calcio-fosfato de calcio con tratamiento dcido, empleando caseinato de sodio como

compuesto formador de coraza (Ejemplo 2).



5. DESCRIPCION DETALLADA DE LA INVENCION

La presente invencion esté relacionada con un proceso de elaboracién de microcapsulas de
sOlidos insolubles en agua empleando macromoléculas cargadas como compuestos
formadores de coraza. La formacién de la coraza se logra mediante gelacién idnica
inducida por la adicién de cationes polivalentes a la suspension de sélidos insolubles
previo tratamiento térmico sub-ambiente que permite una gelacién controlada de las
macromoléculas cargadas. El aumento posterior de la temperatura consolida la formacién
de la coraza sobre las particulas sélidas insolubles. El proceso puede ser repetido para

aumentar el grosor de la coraza de la microcdpsula tipo microesfera.

Las microcdpsulas elaboradas mediante este proceso pueden ser individuales o
aglomeradas dependiendo de las concentraciones de macromoléculas cargadas y de los
cationes polivalentes. Los didmetros tipicos de las microcdpsulas generadas mediante el
proceso de microencapsulacién por gelacion idnica estan entre 0,1 y 1000 micrémetros. El

sistema en humedo produce capsulas tipicamente esféricas.

Las microcdpsulas en suspension acuosa pueden posteriormente secarse mediante secado
por aspersion, donde la morfologia de las microcdpsulas es ajustable variando la
temperatura de secado, el pH, la concentracién de macromoléculas y la concentracion de
los cationes polivalentes. Para el sistema seco es posible generar cdpsulas individuales o
agregados de cdpsulas con morfologias esféricas y/o toroidales. El didmetro de particula

de los aglomerados de capsulas puede variar entre 0,2 y 2000 micrometros.

El proceso de formaciéon de coraza empleando macromoléculas e iones divalentes permite
retener mds del 80% del material formador de coraza sobre la superficie de la capsula, lo
cual genera una mayor eficiencia al proceso. Menos de un 20% del material formador de

coraza permanece en solucién posterior al proceso de encapsulacion.



El proceso de encapsulacion de sélidos insolubles en agua de la presente invencidn

comprende las siguientes etapas:

elaborar una solucién de macromoléculas que presenten cargas negativas en su
estructura molecular;

ajustar el pH de la solucién de macromoléculas y enfriar;

elaborar una suspensién de sélidos insolubles en agua, ajustando su pH;

mezclar la soluciéon de macromoléculas con la suspension de sélidos insolubles
en agua, aplicando agitacion al sistema y controlando su temperatura;

adicionar una soluciéon de iones polivalentes a la suspension de soélidos
insolubles en presencia de las macromoléculas cargadas negativamente;

repetir la adicién de soluciéon de macromoléculas y de iones polivalentes al
sistema solido microencapsulado para aumentar el espesor de la coraza de la
microcdpsula;

calentar la suspension de microcédpsulas; y

secar la suspension acuosa de microcdpsulas por aspersion para generar asi

microcapsulas secas individuales o aglomeradas.

En una modalidad adicional de la invencién, las microcdpsulas secas pueden ser

redispersadas en agua y tratadas en medio dcido para ser utilizadas como medio

encapsulante de compuestos hidrosolubles, tales como vitaminas, colorantes, saborizantes,

aromatizantes, moléculas con actividad biocida, fertilizantes, farmacos, proteinas,

polisacéridos, entre otros.

Se describen las caracteristicas del proceso de encapsulacion de sélidos insolubles asi

como las caracteristicas de las cdpsulas generadas mediante dicho proceso. Estas

caracteristicas pueden intercambiarse entre si para describir tanto el proceso como la

capsula.



Los sélidos insolubles en agua, preferiblemente deben generar carga superficial al ser
dispersados en agua u otro solvente prético, producto de la disociacion de sus grupos
funcionales al interactuar con el solvente. Los minerales metdlicos y no-metdlicos son los
solidos insolubles preferidos para el proceso de encapsulacién de la presente invencion,
sin embargo, otros sdlidos insolubles tales como filosilicatos, particulas poliméricas y
sOlidos insolubles obtenidos via sintesis, extraccién o por bioprocesos, pueden igualmente

ser encapsulados mediante el proceso aqui descrito.

La generacion de cargas superficiales sobre el s6lido puede monitorearse mediante la
medicion de potencial zeta, con valores absolutos que usualmente estin por encima de
SmV. El pH del sistema puede ser ajustado para cambiar el valor absoluto del potencial
zeta, con lo cual puede promoverse la adsorciéon de las macromoléculas cargadas
formadoras de coraza. En principio se busca generar un pH donde se maximicen las
atracciones electrostaticas entre la superficie del soélido y las macromoléculas, sin
desestabilizar la suspension, la cual puede ser monitoreada con el tamafio promedio de

particula.

El didmetro de particula del sélido insoluble en agua adecuado para ser encapsulado por el
proceso de gelacién idnica debe ser superior a los 0,1 micrometros y puede ir incluso
hasta varios milimetros. La polidispersidad de la suspensién no es un inconveniente para
el proceso de microencapsulacién, dado que el proceso es homogéneo en todo el sistema.
La morfologia, rugosidad o presencia de poros en las particulas sélidas insolubles en agua
tampoco representa un inconveniente para su microencapsulacion, dado que la formacion

de la coraza es uniforme a lo largo de la extension de la superficie del sélido.

Para lograr un proceso homogéneo de encapsulacion, la concentracién de sélidos en el
sistema usualmente debe mantenerse inferior al 50%, preferiblemente cercano al 30% y
dependiendo de la geometria y del tamaiio de la particula, éste valor puede ser disminuido

hasta un 1%.



En aras de alcanzar un proceso homogéneo de encapsulacién, es necesario mantener la
suspension de s6lidos con agitacion. Usualmente valores de cizalla superiores a 500 s
son suficientes para evitar la sedimentacion de las particulas, sin embargo, valores de
cizalla atin mayores pueden ser requeridos dependiendo del tamafio de particula de la

suspension a encapsular.

Las macromoléculas formadoras de coraza son tipicamente proteinas, polisacaridos o
polimeros sintéticos cargados negativamente. Las proteinas incluyen proteinas lacteas,
gelatina, proteinas de fuentes vegetales, albiminas y sus mezclas. Algunas sales de éstas

proteinas como caseinato de sodio y caseinato de calcio también pueden ser empleadas.

Los polisacéridos ttiles de ser empleados para la elaboracion de las corazas comprenden
hidrocoloides como la goma ardbiga, xantan, sales de alginato, derivados de celulosa,

sales de pectinas, carrageninas, goma guar y sus mezclas.

Para lograr una adecuada hidrataciéon e interaccion entre las macromoléculas y la
superficie del sélido insoluble en agua, es conveniente disminuir la temperatura del
sistema a valores sub-ambiente, preferiblemente a temperaturas inferiores a 10°C y maés

preferiblemente a temperaturas cercanas a los 5°C.

Para inducir la gelacion iénica de las macromoléculas sobre la superficie del sélido
insoluble, se adiciona una fuente de cationes polivalentes a la suspension de sélidos en
presencia de las macromoléculas. La fuente de cationes polivalentes es preferible que sea
una sal soluble o una sal ligeramente insoluble en agua. Se prefiere el cloruro de calcio
como fuente de cationes polivalentes, el cual puede ser adicionado directamente al
sistema, o preferiblemente en solucién con una concentracion no mayor a 2M. De igual
manera, la solucién de cloruro de calcio puede ser congelada y adicionarse en forma de

trozos de hielo a la suspension de s6lidos insolubles.



La adicién de macromoléculas y cationes polivalentes a baja temperatura puede repetirse
en varias ocasiones para controlar el espesor de la coraza de la microcdpsula, controlando
la concentracién de cada una de ellas para evitar la aglomeraciéon de particulas en

suspension.

Una vez se lleva a cabo el proceso de adsorcion de las macromoléculas sobre la superficie
del sélido insoluble, se procede a aumentar la temperatura del sistema para inducir su
gelacion i6nica, lo cual se logra a temperaturas cercanas a los 25°C. En algunos casos se

puede incrementar la temperatura del sistema hasta 80°C.

Al incrementar la temperatura de la suspension en presencia de cationes polivalentes, se
forma la microcdpsula del sélido insoluble. El proceso de gelacidn idnica induce una alta
adsorcion, superior al 80%, de las macromoléculas sobre la superficie del sélido insoluble

en agua.

La suspension de microcdpsulas puede ser secada posteriormente, preferiblemente
mediante secado por aspersion, para generar microcdpsulas secas de sélidos insolubles.
Dependiendo de las condiciones de secado y de las macromoléculas empleadas como
formadoras de coraza, es posible generar microcdpsulas individuales o aglomerados de
microcdpsulas con formas geométricas que van desde aglomerados esféricos hasta tipo
toroide, los cuales, a pesar de ser redispersables en agua, mantienen su identidad como

aglomerados.

Dada la estabilidad de los aglomerados y la presencia de espacios interparticula, éstos
pueden ser empleados para alojar compuestos en estos espacios. Asi, en una modalidad
adicional de la presente invencion, una suspension de microcdpsulas aglomeradas en agua
puede mezclarse con compuestos hidrosolubles y permitir su difusiéon hacia los espacios
interparticula. Los compuestos hidrosolubles comprenden vitaminas, colorantes,
saborizantes, aromatizantes, moléculas con actividad biocida, fertilizantes, farmacos,

proteinas, polisacaridos, entre otros.



Dichos compuestos hidrosolubles pueden interactuar con las macromoléculas presentes en
la superficie del sélido, induciendo su adsorcién, para posteriormente ser retenidos al
interior de la microcdpsula aglomerada mediante la formacién de una pelicula de

macromoléculas por gelacion i6nica sobre la parte mas externa del aglomerado.

Para llevar a cabo el proceso, es necesario modificar una o mds condiciones ambientales de
la suspension acuosa de las microcdpsulas. Las condiciones ambientales comprenden la
modificaciéon del pH, generar procesos de complejacion, fotodegradacion e hidrélisis, los
cuales se pueden llevar a cabo adicionando agentes modificadores, directamente o en
solucion. Los modificadores de las condiciones ambientales pueden ser soluciones de
compuestos acidos o alcalinos, inorgdnicos u orgdnicos o sus sales. En una modalidad

preferida, el agente modificador es una solucién de dcido ascérbico.

El proceso para encapsular los compuestos hidrosolubles en aglomerados de

microcdpsulas de sélidos insolubles en agua comprende las siguientes etapas:

a- Encapsular mediante gelacion i6nica y posterior secado dos sélidos insolubles en
agua (uno estable a las condiciones ambientales y otro susceptible a degradacién o
disolucion por cambio en las condiciones ambientales), para obtener
microcdpsulas de sélidos insolubles aglomeradas secas;

b- elaborar una suspension acuosa de microcapsulas de sélidos insolubles;

c- modificar las condiciones ambientales adicionando un agente de modificacién a la
suspension hasta generar la degradacion o disolucion del sélido insoluble;

d- remover el exceso del agente de modificacion;

e- adicionar el compuesto hidrosoluble a la suspension acuosa permitiendo la difusion
del compuesto hidrosoluble hacia el interior de las microcédpsulas;

f- elaborar una solucién de macromoléculas con cargas negativas en su estructura;

g- adicionar la solucion de macromoléculas a la suspensiéon aplicando agitaciéon y

tratamiento térmico;
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h- adicionar una fuente de cationes polivalentes a la suspensiéon hasta formar una
coraza que recubre las microcédpsulas; y

i- elevar la temperatura del sistema hasta una temperatura entre 25°C y 80°C.

La concentraciéon de microcdpsulas de sélidos insolubles en la suspensién acuosa puede
estar entre el 1% y el 70% (p/p). Adicionalmente, se puede llevar a cabo una etapa

adicional de secado para deshidratar las microcapsulas.

6. EJEMPLOS

La invencion se ilustrard a continuacion mediante los siguientes ejemplos no limitantes del

alcance de la invencion.

Ejemplo 1.

Elaboracion de microcdpsulas de carbonato de calcio.

Se prepararon 54 g de una solucién de caseinato de sodio (5% p/p) mediante hidratacién
durante al menos 2 horas y enfriamiento hasta 5°C ajustando el pH a 6,5. Por otro lado, se
prepararon 41,2 g de una suspension de carbonato de calcio (67% p/p), a la cual se le
ajusté su pH a 6,5, se enfrié a 5 °C y se mezcl6 con la solucién de caseinato de sodio. Para
lograr una adecuada mezcla del sistema, se aplicé agitaciéon, generando una cizalla no

inferior a 500 s,

Una vez terminada la mezcla, se dejé en reposo durante aproximadamente 10 minutos a
5°C para garantizar homogeneidad en el sistema. Posteriormente se adicionaron
lentamente 4,8 g de una solucién de cloruro de calcio dihidratado (4,1% p/p). Al terminar
la adicidn, el sistema fue sometido a agitacion durante 5 minutos y se incrementd la

temperatura a 25°C hasta obtener una suspension de microcdpsulas.
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La suspension fue secada posteriormente en un secador por aspersion Buchi-290 a una
temperatura de entrada de 180°C, una succién de 32 m3/h, bomba de alimentacién con

velocidad de 5 mL/minuto y un flujo de aire de entrada de 1052 L/h.

Ejemplo 2.

Elaboracion de microcdpsulas de carbonato de calcio-fosfato de calcio con tratamiento

dcido para incorporar compuesto hidrosoluble.

Se prepararon 54 g de una solucién de caseinato de sodio (5 % p/p), mediante hidratacion
durante al menos 2 horas y enfriamiento hasta 5°C, ajustando su pH a 6,0. Por otra parte,
se prepararon 41,2 g de una suspensiéon de carbonato de calcio-fosfato de calcio en
relacion 1:1 (67% p/p), a la cual se le ajust6 su pH a 6,0, se enfri6 a 5°C y se mezcl6 con la
solucion de caseinato de sodio. Para lograr una adecuada mezcla del sistema, se aplicé

agitacion al sistema generando una cizalla no inferior a 500 s~

Una vez terminada la mezcla, se dejo en reposo durante 10 minutos a 5°C para garantizar
homogeneidad en el sistema. Posteriormente se adicionaron 4,8 g de una solucién de
cloruro de calcio dihidratado (4,1% p/p). Al terminar la adicién, el sistema fue sometido a
agitacion durante aproximadamente 20 minutos y se incrementd la temperatura a 25°C

hasta obtener una suspensioén de microcdpsulas.

La suspension fue secada posteriormente en un secador por aspersion Buchi-290 a una
temperatura de entrada de 200 °C, una succién de 32 m3/h, la bomba de alimentacion con

una velocidad de 6 mL/min y un flujo de aire de entrada de 1052 L/h.

Posteriormente, se prepararon 40 gramos de una suspension de microcdpsulas carbonato de
calcio-fosfato de calcio (25%) y se traté con 100 mL de solucién de 4cido ascérbico 1M

para modificar el pH y garantizar la completa degradacion del carbonato de calcio presente
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en la microcdpsula. Paso seguido, la suspensiéon fue lavada con agua destilada para

remover el dcido ascorbico remanente.

Las microcdpsulas tratadas se recuperaron por sedimentacion y el sélido himedo obtenido
fue empleado para elaborar una suspension de microcdpsulas (2%) en presencia de violeta
de cresilo (0,5 ppm). Esta suspension fue enfriada a 5°C durante aproximadamente 1,5
horas y luego se le adicion6 caseinato de sodio sélido para lograr una solucién al 1% en la

proteina.

Luego, se le adiciond lentamente una solucioén de cloruro de calcio dihidratado 2M para
lograr una concentracién 20 mM de calcio en la suspension final. Este sistema se dejo en
reposo durante 30 minutos hasta llegar una temperatura de 25°C para generar la
microencapsulacion del colorante violeta de cresilo. La suspensién de microcdpsulas de
violeta de cresilo fue sometida a lavado para remover el colorante hidrosoluble no

encapsulado.
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Figura 5
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REIVINDICA CIONES

1. Un proceso para encapsular un sélido insoluble en agua mediante gelacién i6nica

que comprende:

a) elaborar una soluciéon de macromoléculas con cargas negativas en su
estructura;

b) elaborar una suspensién acuosa del sélido insoluble en agua;

c) adicionar la solucién de macromoléculas cargadas negativamente de la

etapa a) a la suspensién acuosa aplicando agitacion y tratamiento térmico;
d) adicionar una fuente de cationes polivalentes a la suspension acuosa hasta
formar una coraza que recubre el sélido insoluble;

e) elevar la temperatura del sistema hasta temperatura ambiente o superior.

2. El proceso segin la Reivindicacion 1, donde se modifica la temperatura y el pH de
la solucién de la etapa a) para promover la disociaciéon de los grupos cargados de la

macromolécula.

3. El proceso segun la Reivindicacién 1, donde se repiten los pasos (c) y (d) para

controlar el espesor de la coraza que recubre el sélido.
4. El proceso segun la Reivindicacion 1, donde el sélido insoluble recubierto se
somete a una etapa adicional de secado, mediante secador por aspersion a temperaturas

iguales o superiores a 180 °C.

5. El proceso segtn la Reivindicacion 4, donde la etapa adicional de secado se lleva a

cabo para modificar la morfologia de la coraza.

6. El proceso segin la Reivindicacién 1, donde el tratamiento térmico consiste en un

enfriamiento.
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7. El proceso segin la Reivindicaciéon 1, donde el sélido insoluble en agua se
selecciona del grupo que consiste de minerales metdlicos y no metélicos, filosilicatos,
particulas poliméricas y soélidos insolubles obtenidos via sintesis, extracciéon o por

bioprocesos.

8. El proceso segin la Reivindicaciéon 1, donde el sélido insoluble en agua se
selecciona del grupo que consiste de sales insolubles de calcio, caolin, silice y 6xidos

metalicos.

0. El proceso segin la Reivindicacién 1, donde la concentracion de sélidos insolubles

en la suspension acuosa esté entre el 5% y el 70% (p/p).
10.  El proceso segin la Reivindicacion 1, donde la macromolécula cargada
negativamente se selecciona del grupo que consiste de proteinas, polisacaridos y

polimeros sintéticos.

11.  El proceso segin la Reivindicacion 10, donde la macromolécula cargada

negativamente es caseinato de sodio.

12.  EIl proceso segun la Reivindicacién 11, donde el tratamiento térmico consiste en

llevar la temperatura de la suspension acuosa de 25°C a 5°C.

13.  El proceso segun la Reivindicacién 1, donde la fuente de cationes polivalentes es

una sal de calcio soluble en agua.

14.  Un producto que comprende un sélido insoluble en agua encapsulado en una coraza

de macromoléculas.
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15. El producto de la Reivindicaciéon 14, donde el sélido insoluble en agua se
selecciona del grupo que consiste de carbonato de calcio, fosfato de calcio, silice, diéxido

de titanio y caolin.

16. El producto de la Reivindicacién 14, donde la macromolécula se selecciona del

grupo que consiste de proteinas, polisacdridos y polimeros sintéticos.

17. El producto de la Reivindicacién 14, donde la macromolécula es caseinato de sodio.

18.  Una composicién que comprende el producto de acuerdo a cualquiera de las
reivindicaciones 14 a 18, donde el s6lido insoluble encapsulado se encuentra en forma de

aglomerados.

19.  Un proceso para encapsular compuestos hidrosolubles en aglomerados de

microcdpsulas de sélidos insolubles en agua que comprende:

a) Encapsular mediante gelacion iénica dos sélidos insolubles en agua, uno de
ellos estable y el otro susceptible a degradacion o disolucién por cambio en las
condiciones ambientales del sistema;

b) elaborar una suspensién acuosa de microcdpsulas de sélidos insolubles;

¢) modificar las condiciones ambientales adicionando un agente de modificacién a
la suspension hasta generar la degradacion o disolucion del sélido insoluble;

d) remover el exceso del agente de modificacion;

e) adicionar el compuesto hidrosoluble a la suspension acuosa permitiendo la
difusién del compuesto hidrosoluble hacia el interior de las microcédpsulas;

f) elaborar una solucién de macromoléculas con cargas negativas en su estructura;

g) adicionar la solucién de macromoléculas a la suspension aplicando agitacion y
tratamiento térmico;

h) adicionar una fuente de cationes polivalentes a la suspension hasta formar una

coraza que recubre las microcdpsulas; y
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1) elevar la temperatura del sistema hasta temperatura ambiente o superior.

20.  El proceso segin la Reivindicacién 19, donde los sélidos insolubles en agua
microencapsulados estables y los suceptibles a degradacién o disolucién por cambio en las
condiciones ambientales, se seleccionan del grupo que consiste de minerales metalicos y
no metdlicos, filosilicatos, particulas poliméricas y sélidos insolubles obtenidos via

sintesis, extraccion o por bioprocesos.

21.  El proceso segun la Reivindicacion 19, donde el sélido insoluble en agua estable se
selecciona del grupo que consiste de fosfato de calcio, caolin, silice, 6xidos metdlicos y

mezclas de los mismos.

22.  El proceso segtn la Reivindicacion 19, donde el sé6lido insoluble en agua estable, es

fosfato de calcio.

23.  El proceso segiin la Reivindicacién 19, donde el sélido insoluble en agua
susceptible a degradaciéon o disolucién por cambio en las condiciones ambientales del
sistema, se selecciona del grupo que consiste de carbonato de calcio, 6xidos metdlicos y

mezclas de los mismos.

24.  El proceso segiin la Reivindicacién 19, donde el sélido insoluble en agua
susceptible a degradaciéon o disolucién por cambio en las condiciones ambientales, es

carbonato de calcio.
25.  El proceso segin la Reivindicaciéon 19, donde el cambio en las condiciones
ambientales del sistema, se genera por modificacion del pH, procesos de complejacion,

fotodegradacion e hidrdlisis.

26.  El proceso segin la Reivindicaciéon 19, donde el cambio en las condiciones

ambientales del sistema se genera por modificacion del pH.
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27.  El proceso segtn la Reivindicacién 19, donde se repiten los pasos (g) y (h) para

controlar el espesor de la coraza que recubre la microcapsula.

28.  El proceso segtn la Reivindicacién 19, donde el sélido insoluble recubierto puede
someterse a una etapa adicional de secado, mediante secado por aspersion a temperaturas

iguales o superiores a 180°C.

29.  El proceso segtin la Reivindicacién 19, donde se lleva a cabo una etapa adicional de

secado para deshidratar la microcédpsula.

30.  El proceso segun la Reivindicacién 19, donde la concentracién de microcdpsulas de

solidos insolubles en la suspension acuosa esta entre el 1,0% y el 70,0% (p/p).
31. El proceso segun la Reivindicacion 19, donde la macromolécula cargada
negativamente se selecciona del grupo que consiste de proteinas, polisacaridos y

polimeros sintéticos.

32. El proceso segun la Reivindicacion 31, donde la macromolécula cargada

negativamente es caseinato de sodio.

33.  El proceso segin la Reivindicacion 19, donde el tratamiento térmico consiste en un

enfriamiento.

34.  El proceso segtn la Reivindicacion 33, donde el tratamiento térmico consiste en

llevar la temperatura de 25°C a 5°C.

35.  El proceso segin la Reivindicacién 19, donde la fuente de cationes polivalentes es

una sal de calcio soluble en agua.
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36.  Un producto que comprende un compuesto hidrosoluble encapsulado en una
microcdpsula de sélidos insolubles en agua que tiene una coraza de macromoléculas o

encapsulado en un aglomerado de microcapsulas de sélidos insolubles en agua.

37. El producto de la Reivindicacion 36, donde el compuesto hidrosoluble se
selecciona del grupo que consiste de vitaminas, colorantes, saborizantes, aromatizantes,
moléculas con actividad biocida, fertilizantes, farmacos, proteinas, polisacaridos y

mezclas de los mismos.

38. El producto de la Reivindicacién 36, donde la macromolécula se selecciona del
grupo que consiste de proteinas, polisacdridos, polimeros sintéticos y mezclas de los

mismos.

39. El producto de la Reivindicaciéon 36, donde la macromolécula es caseinato de

sodio.

40.  El producto de la Reivindicaciéon 36, donde el sélido insoluble en agua que
conforma la microcdpsula se selecciona del grupo que consiste de carbonato de calcio,

fosfato de calcio, silice, di6xido de titanio y caolin.

41.  Una composicién que comprende el producto de acuerdo a cualquiera de las
Reivindicaciones 36 a 40, donde las microcdpsulas que encapsulan el compuesto

hidrosoluble, se encuentran en forma de aglomerados.
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RESUMEN

La presente invencidon se refiere a un proceso de gelacion id6nica sobre sélidos para
encapsular sélidos insolubles en agua. En el proceso se emplean macromoléculas cargadas
negativamente y sales solubles de cationes polivalentes como materiales formadores de
coraza, los cuales presentan una alta adsorcidn sobre la superficie del sélido cuando son
sometidos a un tratamiento térmico. El material formador de coraza representa al menos el
10% del peso de la microcdpsula seca obtenida. Las microcdpsulas obtenidas pueden ser
redispersadas en agua y tratadas con un agente promotor de un cambio de las condiciones
ambientales del sistema y ser utilizadas como medio encapsulante de compuestos

hidrosolubles.
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